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CONFERENCIA

Fibrose Pulmonar:

AJA ROBALO CORDEIRO**

1. CONCEITO

Consideram-se susceptiveis de agrupamento sob
a designacdo genérica e¢ abrangente de Fibrose
Pulmonar (FP) processos localizados ao Pulmio
Profundo (PP) que, embora de etiologia e carac-
teristicas gerais eventualmente diversificadas, de-
correm de quadros inflamatérios cronicos e difu-
sos de evolugdo fibrosante, isto é, condicionados
pela activagao e proliferagio de Fibroblastos e
pela acumulacdo patoldgica de material fibroso,
nomeadamente de Colagénio, na matriz intercelu-
lar do intersticio do parénquima pulmonar.

Na verdade, quaisquer agressdes pulmonares,
nomeadamente as aerdgenas, sdo susceptiveis de
desencadearem, ao longo das vias aéreas, reacgdes
que, a manterem-se as estimulacdes anormais,
irdo dar origem, através da acgdo de células
inflamatérias e imunocompetentes e de proteinas
efectoras de identidade quase constante, processos
inflamatérios  broncopulmonares genericamente
sobreponiveis, ainda que, naturalmente, condicio-
nados pela natureza dos estimulos desencadeantes
e pela topografia dos mecanismos de acgdo/
/reacgdo. Dai as semelhangas e as diferengas
entre quadros de Bronquite, Asma, Pneumonites
de Hipersensibilidade e muitas outras situagdes

(algumas de etiologia desconhecida, como a Sar-
coidose), nos quais processos inflamatérios das
vias aéreas proximais e do PP serdo susceptiveis,
na auséncia de resolugdo por interrupgio das
agressoes, de evoluirem para quadros de repara-
¢do fibrosante, eventualmente com desorganiza-
¢do tecidular; quando localizados ao PP, tais
processos evolutivos podem conduzir a quadros
de FP.

Encarada genericamente, a FP pode constituir-
-s¢ em dreas localizadas ou de forma difusa. No
primeiro caso, pode ser consequente a processos
de infecgdo focal, a quadros de inflamagio pa-
renquimatosa consecutiva a obstrugdo das vias
aéreas ou a compressdo extrinseca (atelectasia/
colapso), a radiagdes de incidéncia localizada e a
outras situa¢des similares; em tais situacdes, a
organizagdo dos exsudados intraalveolares ou
dos processos inflamatérios murais e septais po-
derdo conduzir a situagdes de fibrose retractil
(“induration”), de extensdo variavel.

Quando, pelo contrario, a fibrose apresenta
caracteristicas difusas, integrando o territério do
PP, os factores causais abrangem todo o parén-
quima pulmonar. E o que sucede na evolugio de
processos de “alveolite”, entendida no ja recuado
conceito de Scadding (1964) (processo parenqui-
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Neste: confexto, 36 casos de FPI examinados
no Servigo de Pneumologia dos HUC apresenta-
ram percentagens. ‘médias de Lmi‘émtﬁs e de Neus
trofilos superiores aos valores normais, tanto no
sexo maseuling (Linfocitos - 17,5+ 16,7; Neutrd-
filos 15,1 = 21,6) como no feminino (hnfm
26,7+ 18,3; Neutréfilos - 4,7 = 7.5); as a-
‘gens de: Em:léﬁios, assim como as relagdes CIM,*
/CD8, eram normais (Fig:1);

Alids, 29 (80%) destes 36 doentes apresentavam
quadmsdealveohtc quer 1solados sob o ponto de

luta- - vista-celular (neutrofilica = 7 casos; linfocitariz - 13
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Servigo de Pneumologia
1990 - 1994 (Huc)
n=36 {0,75%) : M=15,F=21

IDADE
Total 53,4 2153
M 5871148
F 4871148

CD4/CD8
LBA
Tolal 16116
M 16114
F 16217
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Fig. 1 — Caracteristicas genéricas da celularidade do liguido
de LBA em 36 casos de FPI do Servigo de Pneumologia dos
HUC.

casos; cosinofilica - | caso), quer mistos (neutro-
filica/eosinofilica - 2 casos; neutrofilica/linfocitana
- 6 casos). De salientar que, em 7 doentes (20% da
totalidade). ndo se detectaram, através da LBA,
quadros de alveolite, apesar de todos os restantes
exames apontarem para o diagnéstico de FPI
(Fig. 2).

21 =58%
CDha/CDa
LBA 2021 06 16212
Sunjue 10109 12 13405

1./
1.000,1

13 exposigdes a poeiras orginicas — Criadores de
pombos), 57% de Alveolites Subclinicas, quer lin-
focitarias (= ou > 18%), quer neutrofilicas (= ou
> 5%), quer mistas.

De salientar que, em I8 casos de ASC em
portadores de Artrite Reumatoide nos quais foi
possivel, dois anos depois, repetir a LBA (Fig. 3),
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Lt - 24428 1,040.4
1.821.0 1,710,8

Fig. 2 — Quadros de Alveolite nos doentes referenciados na Fig, |

Mesmo em situagdes clinicas susceptiveis de
evoluirem para FSP mas ainda em fase de Alveo-
lite Subclinica (ASC) — isto é apresentando clini-
¢a ¢ radiologia convencional normais — pudemos
demopstrar. em 60 casos (22 Conectivopatias; 25
€Xposigbes a poeiras minerais — Silica, Asbesto;
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se verificou uma diminui¢do da celularidade por
mililitro (p = 0,05), a par de uma diminui¢do do
nimero de alveolites neutrofilicas (de 41% para
13%) e um aumento do nimero das linfocitarias
(de 219 para 81%) — facto de interpretagdo pa-
togénica pouco clara, dado que os exames foram
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LBA NA ALVEOLITE SUBCLINICA DA ARTRITE REUMATOIDE
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Fig. 3 — Evolugdo da celularidade do PP, recolhida por LBA, num estudo longitudinal (2 anos) de 18
casos de Alveolite Subclinica em doentes com Artrite Reumatoide extratoracica,

realizados pelo mesmo grupo de trabalho (Evolu-
¢do ciclica da alveolite neutrofilica da Artrite
Reumatoide, como tem sido sugerido? Efeito da
teraputica instituida em 61% dos casos — Predni-
solona, Sais de Ouro, Salazopirina, Metotrexato?).

Alids, ndo se encontram esclarecidos os meca-
nismos que, uma vez iniciado o processo de acti-
vagdo fibroblastica no pulmio, conduzirdo, em
percentagem indefinida de situagdes, & reversibili-
dade do processo patogénico evolutivo. Admite-se,
por um lado, a intervengao homeostética de cito-
cinas: (a) activagdo dos Fibroblastos por PDGF e
TNF-" sua secregdo de IFN-B ¢ consequente
autoinibigdo proliferativa; bloqueio da fibrinogé-
nese por concentragdes elevadas, no microam-
biente, de TNF-o; presenca, neste mesmo meio
tecidular, de IFN-+, que se opora a acgdo mito-
génica do PDGF sobre os Fibroblastos, mau
grado investigacdes favordveis a sua intervengao
fibrogénica. Outras hipéteses sugeridas sdo a da
morte programada dos Fibroblastos (sua apopto-
se) e a de uma regulagio homeostatica dos com-
ponentes da matriz extracelular, nomeadamente o
equilibrio da correlagio sintese/degrada¢do do
Colagénio.

Que os processos potencialmente fibrogénicos
ndo parecem ser incontroldveis sugerem-no, na
verdade, as ASCs isoladas de individuos portado-
res de patologia fibrogénica sistémica, assim como
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a propria reversibilidade (ou evolugdo ciclica?) de
ASCs que se diriam de evolugdo perjorativa.

3. DIAGNOSTICO. PROGNOSTICO

O diagnostico das multiplas situagdes patolog-
cas que integram a SFP estabelece-se com funda-
mento numa inumerdvel multiplicidade de exames,
indiciadores ou, mesmo, indicadores quer das
etiologias em causa (Silica, Asbestos, proteinas
animais, etc.), quer de afecgdes susceptiveis de
identificacdo (Sarcoidose, Doen¢a de Langer-
hans, etc., ainda que de etiologia desconhecida).

Exames desenvolvidos nos tltimos anos tém
facultado a apreciagdo do estado funcional e/ ou
lesional do parénquima pulmonar em situagdes de
ASC ou, mesmo, de quadros lesionais pulmonares
com fibrose duvidosa: é o caso da LBA, ja atras
assinalada, da Tomografia Axial Computorizada
de Alta Resolugdo (TAC-AR), de pesquisas bio-
quimicas (sangue, LBA, secregdes brénquicas), do
estudo da permeabilidade alveolocapilar (Dietile-
no - Triamina - Penta - Acetato - DTPA marca-
do com 99 mc Tecnécio; 133 Xenon). Mas ¢,
fundamentalmente, o recurso a estudos bidpticos
do pulmdo que faculta, como “gold standard” e
para além da propria e eventual identificagdo da
afecgdo em causa, definir-se o grau ou a simples
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